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　Accumulating evidence indicates that alterations in one-carbon metabolism may play an important role 
in the pathogenesis of schizophrenia. We focused on vitamin B6 (pyridoxal), which works as a coenzyme 
in one-carbon metabolism. We first conducted a case-control study and demonstrated that serum pyridoxal 
levels were significantly lower in the schizophrenia group than in the control group. Subsequently, we 
conducted a meta-analysis of case-control studies and achieved the similar result to the case-control study. 
Finally, we investigated the causality between serum pyridoxal levels and schizophrenia by a Mendelian 
randomization analysis. However, we could indicate no significant causality between serum pyridoxal levels 
and schizophrenia in the Japanese population. Further studies such as a longitudinal study will be needed 
because there are several studies on the benefits of vitamin B6 in schizophrenia.
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断された患者 365 人（男性 213 名：平均年齢 58.7±9.5 歳，
女性 152 名：平均年齢 59.6±9.7 歳）と健常者 911 人（男
性 297 名：平均年齢 38.7±12.4 歳，女性 614 名：平均
年齢 42.9±12.0 歳）を対象とした．血清ピリドキサール
は high performance liquid chromatography （HPLC）法 に
よって測定した．ピリドキサール濃度の中央値は，患
者群で 4.4 ng/mL，健常群で 8.9 ng/mL であった．既報
の genome-wide association study（GWAS）で ピ リ ド キ
図 1　One-carbon metabolism（文献 11，30 より引用改変）













































図 2　 性別，遺伝子多型 rs4654748 による層別解析結果
（文献 11 より引用）
















Sannohe T et al, 2017 13） 8.5 7.6 137 11.8 6.3 45
Miyashita M et al, 2014 14） 7.7 4.9 156 10.2 5.5 221
Katsuta N et al, 2014 15） 8.8 6.9 137 11.7 6.4 47
Arai M et al , 2010 16） 7.5 7.6 45 11.1 7.3 61
本研究（Tomioka Y et al, 2018）11） 7.0 9.8 365 13.4 13.9 911
表 1　血中ピリドキサール濃度と統合失調症との関連を調べた疾患対照研究一覧









per allele）を求めたところ，β prydoxal/per allele＝－0.13（SE＝0.05, 
p＝0.006）であった．これは，rs4654748 の C アレルを
1 個保有すると，自然対数変換された血清ピリドキサー
ル濃度が 0.13 低下するということを示している．先ほ
ど の 遺 伝 子 関 連 研 究（n＝10634）に て 算 出 し た
rs4654748 遺伝子多型の統合失調症リスクに与える影
響（OR schizophrenia/per allele）は，OR schizophrenia/per allele ＝1.00（95%
信頼区間＝0.95-1.06, p＝0.96）であった．最後に，血清
ピリドキサール濃度の統合失調症リスクに与える影響

































図 3? 疾患対照研究のメタ解析結果? （文献 11 より引用） 
 
SMD, Standardized Mean Difference 標準化平均差 
CI, Confidence interval 信頼区間 
FE, Fixed effect 固定効果 
 
  図 3　疾患対照研究のメタ解析結果（文献 11 より引用）
























































図４? メンデル無作為解析の結果? （文献 11 より引用） 
 
 
OR, Odds ratio オッズ比 
SE, standard error 標準誤差 
CI, Confidence interval 信頼区間 
 
  図 4　メンデル無作為解析の結果（文献 11 より引用）
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